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OZET

Infertilite, reprodiiktif c¢agdaki ¢iftlerin herhangi bir dogum kontrolii ydntemi
uygulanmaksizin,en az bir yil diizenli cinsel iliskiye ragmen gebeligin olusmamasi
durumudur.infertilite nedenlerinden biri olan azospermi ejakulatta hi¢ sperm bulunmamasi
durumudur.Azospermi  olgularinda sperm elde edilmesi igin cerrahi yontemler

kullanilmaktadir.

Cerrahi sperm elde etme yontemlerinden TESE ve TESA’nin etkinligi ICSI yapilan ve
Non  Obstriiktif ~ Azospermisi(tNOA) olan 200  hasta  iizerinde  arastirildi
Bunun i¢in 6zel bir klinikteki 1996-2015 yillar1 arasindaki NOA tespit edilen ve TESE veya
TESA yontemi uygulandiktan sonra ICSI yapilan 200 hasta se¢ildi. TESE ve TESA sonucunda

sperm elde etme basaris1 ve yontemlerin gebelik sonuglarina etkileri arastirildi.

Bu retrospektif calismada, TESA yapilan hastalarda sperm bulunma olasiligt TESE
yapilanlara gore istatistiksel olarak daha az bulundu. Her iki grupta ICSI basarisi
fertilizasyonve evde bebek oraninda istatistiksel fark saptanmadi. Gruplar arasinda erkek yasi
acisindan fark saptanmadi. Sperm saptanan hastalarda her iki grupta da FSH seviyeleri

istatistiksel olarak daha diisiik saptandi

Sonug olarak; TESA yapilan hastalarda sperm bulunma olasiligi TESE yapilan hastalara
gore daha az bulundugunun bilgisi hastalara verilmeli ve hastalara 6énce TESA sonrasinda

gerekirse TESE veya direkt TESE yapilmasi 6nerilmelidir.



ABSTRACT

Infertility is seen in couples without using any birth control methodduring
reproductive ages, where pregnancy does not take place despite regular sexual intercourse in
at least one year. One of the reasons of infertility is non existence of sperms in ejaculate.

Surgical sperm retrival techniques are used for the treatment of azoospermia.

In this retrospective study we decided to evaluate the effect of TESE and TESA in
patients withNon Obstructive Azoospermia (NOA). Between 1996-2015, 200 patients who
underwent ICSI in a private fertility clinic were included in this study. Sperm retrival and

pregnancy rates of TESE and TESA were evaluated.

In this retrospective study sperm retrival rate was less with TESA than TESE.
Statistical difference was not detected between these groups in terms of ICSI success,
fertilization and take babyat home ratios. No difference was identified between ages of males.

FSH levels were statistically low in sperm retrieved patients in both groups.

In conclusion; patients should be informed about less sperm retrival rates by TESA
compared to TESE. TESA maybe offered initially if necessary then TESE can be done or

TESE maybe the initial choice.

NON OBSTRUKTIF AZOSPERMIiSIi OLAN HASTALARDA CERRAHiI SPERM
ELDE ETME YONTEMLERINDEN TESE VE TESA’NIN ROLU



1.GIRIS VE AMAC

Erkeklerin %1’inde, infertilite olgularinin ise %10-15’inde bulunan azospermi
¢jekiilatta hi¢ sperm bulunmamasi durumudur (1). Azospermi nedenine gore farkli alt
gruplara ayrilir. Pretestikiiler nedenler, testikiiler nedenler ve posttestikiiler nedenler olmak
iizere kabaca iice ayrilir. Azospermide pretestikiiler nedenlerde hormonal sebeplerden otiirii
sperm tiretiminin bozulmasidir. Azosperminin testikiiler nedenleri ise testiste sperm iiretimini
engelleyen genetik bozukluklar, inmemis testis, enfeksiyonlar, tiimérler, ameliyatlar gibi pek
cok etken olabilir. Azosperminin postteskiiler nedenleri ise sperm tagima kanallarinin

tikanikligr veya fonksiyon bozuklugudur (2,3).

Azospermik erkeklerin yaklasik %40’inda ise azosperminin nedeni testislerde iiretim
kusuru degil, iiretilen olgun spermlerin bosaltic1 kanallar aracilifiyla viicut disina atilma
sirecindedir. Sperm yollarindaki tikanikliga bagli azospermi obstruktif azospermi olarak
adlandirilmaktadir. Azospermik erkeklerin ¢ogunda sorun sperm tastyici kanallar agik oldugu
halde testislerde olgun sperm iiretiminin yeterli diizeyde olmamasidir. Nonobstriiktif
azospermi olarak adlandirilan bu durum testislerin kendisindeki kusurlara veya testisleri
sperm yapimi i¢in uyaran hormonlarin salgilandigi hipofiz bezine ait hastaliklara bagh

olabilmektedir (4).

Azospermi olgularinin tedavisinde en 6nemli ilerleme, testislerde spermatogenezin
devam ettigi kiiciik odaklarin gosterilerek, bu odaklardaki matiir sperm hiicrelerinin elde
edilmesidir. Vaz deferens, epididim veya testisten sperm elde etmek i¢in birgok farkli metod
gelistirilmigtir. Testikiiler Sperm Aspirasyonu (TESA) ve 6zellikle mikrocerrahi yonetmiyle
testislerden sperm elde edilmesi olan MikroTESE nonobstruktif azospermili hastalara gocuk

sahibi olma sans1 vermistir (5).

Calismamizin temel amaci nonobstruktif azospermi nedeniyle basvuran ve testikiiler

sperm aspirasyonu ve testikiiler sperm ekstraksiyonu yontemi ile sperm elde edilerek ICSI
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yapilan 200 hastada cerrahi sperm elde etme yoOntemlerinin (TESA, TESE) basarisini

arastirmaktir.
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2.GENEL BILGILER

2.1.infertilite

Infertilite, reprodiiktif cagdaki ciftlerin herhangi bir dogum kontrol yontemi
uygulanmaksizin, en az bir yil diizenli cinsel iliskiye ragmen gebeligin olusmamasi
durumudur. Infertilite reprodiiktif cagdaki ¢iftlerin yaklasik % 15’ini etkilemektedir. Infertil
ciftlerin %40-%50’sini kadin faktori, % 30-%40’m1 erkek faktorii, %20-%25’ini hem kadin
hem erkek faktorii olustur (2,4). Ciftlerin % 15’inde ise yapilan birinci basamak testler ile
gebelige engel olan herhangi bir problem tesbit edilememektedir. Bu grup “Idiopatik
(Aciklanamayan) Infertilite” olarak adlandirilmaktadir. Reprodiiktif cagdaki erkeklerin
yaklasik % 6’sinda infertilite problemi ortaya ¢ikmaktadir.Bunun yaklasik % 90’inda ise

bozulmus spermatogenez vardir (5,6).

Son yillarda yeni tanisal testlerin bulunmasi ve yardimci iireme tekniklerindeki
gelismeler iireme saghg: tedavisindeki basari oranlarmi artirmustir. Infertil erkeklerin %
60’inda matiir germ hiicre iiretiminde bozukluk ya da diisiik sayida sperm iiretimi
goriilmektedir. Erkek lireme sagligini kromozomal anomaliler, hormonlar, sperm {iretimi,
sperm kanalinda hormonlarin taginmasi ve cinsel fonksiyonlar gibi etmenler etkilemektedir.
Bunlardan herhangi birindeki bozukluk infertiliteye neden olmaktadir. Erkek infertilitesinin

en sik nedeni “idiopatikinfertilite” dir (2) (Tablo 1).

Infertil bir erkegin degerlendirilmesinde ilk basamak; hikaye alinmasi, fizik muayene
ve standart semen analizi yapilmasidir. Degerlendirme esnasinda; evlilik siiresi, korunma
yontemleri, infertilite siiresi, uygulanan tedaviler, iliski siklifi ve zamani sorgulanir.
Cocukluk ve gelisme donemine ait kriptorsidizm ve bunun i¢in gecirilen ameliyatlar, testis
tiimori ameliyatlari, testise yonelik kazalar, travmalar, sistemik hastaliklar (Diabetes Mellitus,
Multipl Skleroz) i¢in uygulanan tedaviler, ergenlik doneminde gecirilen atesli hastaliklar
(kabakulak, menenjit), testis torsiyonu, puberte yasi, aile dykiisii (kistik fibrozis), is yerinde

kullanilan kimyasallar ve zehirli gazlar, hastanin alkol ve sigara kullanimi sorgulanmalidir(7).
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Fizik muayenede testiste konjenital penilkurvatiir, hipospadias varligina bakilir. Testis
boyutu ve kivami incelenir. Epididimve spermatik kord palpe edilmelidir. Varikosel

yoniinden incelenir ve parmakla rektal muayene yapilir.

2.2.Semen Analizi (Spermiyogram):

Erkek infertilitesi igin ilk yapilmasi gereken ve en 6nemli basit test spermiyogram analizidir.
Semen s1visi, spermatozoanin, testis ve epididim salgilarinin (0,1 ml), ejakulasyon sirasinda
prostat (0,5 ml, asidik), seminal vesikiiller (1,5 ml, alkalin) ve bulboiiretral bezlerin
salgilarinin  birlesimiyle olusur. Bu viskozitesi yiiksek salgt semendir. Bu salgida
spermatozoalar semen sivisinin % 5’ini olusturur. Erkek fertilizasyon potansiyelinin
arastirllmasinda ilk basamagi olusturan semen analizi makroskobik ve mikroskobik
incelemelerden olusur(8). Spermiyogram analizi degerlendirilmesinde Diinya Saglk Orgiitii

(WHO 2010) kriterleri esas alinmaktadir (Tablo-2).

2.3.Semenin makroskobik incelenmesi:

Semenin makroskobik incelenmesinde; likefaksiyon, goriintim, volim ve pH
ozellikleri yoniinden degerlendirilmektedir. Ejakiilasyon sirasinda akici olan semen,
sonrasinda koagiile olur. Semen &rnegi verildikten sonra ejakiilatin 5-30 dk. Iginde likefiye
olmasi (stvilagsmasi) gerekir. Inkiibatorde veya 37° C etiivde bu siireci kolaylagtirir. Semenin
koagiilasyonunu saglayan faktorler seminal vezikiil, likefaksiyonunu saglayan faktorler
prostat kaynaklidir. Semenin degerlendirilmesi likefaksiyondan sonra yapilmalidir. Renk,
koku ve viskozite 6zellikleri de degerlendirilmelidir. Semen hacmi 2-8 ml arasinda normal
kabul edilir. Normal pH degeri ise 7,2-8,0 arasindaki degerdir.Fakat akut bir enfeksiyon
durumunda pH degeri 8’in lizerine ¢ikabilir pH 1n diisiik olmasi ise sperm saliniminin yetersiz

oldugunu ve ejakulatin daha ¢ok asidik prostat sivisindan olustugunu gosterir (2,3,8).
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2.4.Semenin mikroskobik incelenmesi:

Semen analizinde mikroskobik degerlendirmenin iyi olmasi i¢in 151k mikroskobuyla ve
10x20 biiyiitmede yapilmasi gerekir. Matiir bir sperm bas, boyun ve kuyruk olmak iizere 3
boéliimden olusur. Sperm basi uzunlugu ortalama 5-6 pum, genisligi ise 2,5-3,5 um ‘dir. Basin
bliyiik bir boliimiinii kromatin olusturur. Kromatin yogunlasarak hacim olarak kiigiliir.
Cekirdegin 2/3’liik 6n kisminda akrozom yer alir. Akrozom; baslik seklinde ve bir zar ile
cevrili bir organeldir. Kaudalinde de hiicre zari ile ¢ekirdek zari arasinda Ozellesmis
postakrozom adi verilen hiicre zarina yapismis bir bant bulunur. Spermin boyun kismi1 kisa
bir parcadir ve baglantiy1 saglamaya yonelik segmentli kolonlardan ve proksimal sentriyolden
meydana gelir. Orta parga ise, sperm hareketini gerceklestirmeye yonelik olan, gerekli
enerjiyi saglayan mitokondrileri igerir. Kuyruk kismi; sperme diklik veren fibréz tabakadan

ve spermin hareketini saglayan aksonem tabakasindan meydana gelir (1-4) (Sekil: 1).

2.5.Sperm sayim (Konsantrasyon):

Sperm sayimi i¢in hemositometre, microcell, standart count gibi c¢esitli sayim
kamaralar1 olmakla birlikte, gilinlimiizde yaygin olarak Makler sayim kamarasi
kullanilmaktadir (Sekil 2). Semen 6rneginin koyulacagi alanin 10 mm derinliginde olmasi
spermatozoanin tek bir diizlemde serbest hareketini saglamaktadir. Bu kuyucuk sperm
yogunlugunun homojen dagilimin1 ve iki tabaka arasinda kalan spermin konsantrasyon farki
yaratmamasini saglamaktadir (2). Makler sayim kamarasi ile spermlerin sayilar1 ve hareket
ylizdeleri daha kesin olarak belirlenebilmektedir. Yiiz karelik bir alan i¢cinde 10 karelik
alandaki sayilan sperm sayis1 milyon/ml’deki sayiy1 verir. Sonucun saglikli olmasi i¢in en az
dort tane 10’lu kare sayilarak ortalamalarmin alinmasi gerekir. Bu sekilde yapilan sayimla
100 karelik alan i¢inde hi¢c sperm bulunamamigsa alan disindaki bdlgeler de
degerlendirilmelidir. Eger ejakulatta sperm bulunmazsa, 2000 rpm’de 10 dk. Santrifij
edilerek pellete bakilmasi zorunludur. Santrifiij edildikten sonra da sperm bulunmazsa buna
“ azoospermik Ornek “ adi verilmektedir. Tedaviye gelen hastanin saglikli bir tanisinin
konmasi i¢in, 15 giin arayla en az 2 kere spermiyogram degerlendirilmesi yapilmasi

gerekmektedir (1). Bu degerlendirme sonucunda sperm konsantrasyonuna gore siniflama
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yapilabilir. Hi¢ sperm bulunamayan 6rnekler “Azospermi”, sperm sayisi < Imilyondan’dan az
ornekler “Siddetli oligospermi”,sperm sayisi 1-5 milyon arasinda olan Ornekler “Orta
oligospermi” ,sperm sayisi 5-20 milyon arasinda olan 6rnekler “Hafif oligospermi” ve sperm

sayist > 20 milyon’dan fazla 6rnekler “normospermi‘‘olarak adlandirilir (Tablo 3).

2.6.Azospermi

Erkeklerin  %1’inde, infertilite olgularimin ise %10-15’inde bulunan azospermi
ejekiilatta hi¢ sperm bulunmamasi durumudur (1). Azoospermi tespit edilen hastalarin
degerlendirmesinde anamnez ve fizik muayene yapildiktan sonra hipotalamo hipofizer aksin
biitiinltiglinliniin degerlendirilmesi amaciyla endokrin degerlendirme yapilmalidir. Folikiiler
Stimiilan Hormon(FSH), Liiteinizan Hormon (LH), testosteron, prolaktin (PRL) ve &stradiol
rutin olarak bakilmasi gerekir. FSH ve LH gonadlar1 uyaran glikoprotein yapidaki
hormonlardir. FSH ve LH sparmatogenezin tamamlanabilmesi ve siirekliliginin
saglanabilmesi icin gerekli gonadal steroidlerin (testosteron ve Ostradioliin) sentezini
arttirmaktadir. Artan prolaktin diizeyi erkekte testosteron salinimini baskilamaktadir. Serum
FSH diizeyi seminifer tiibiillerde spermatogenez biitiinliigiinii yansitir. Testiste normal
spermatogenezi olan erkekte FSH diizeyi yiiksek olacaktir. FSH diizey: iki {i¢ kat yiiksekse
belirli bir diizeyde testikiiler yetmezlik bulunur. Diisiik FSH ve LH ile birlikte azalmis serum
testosteron diizeyi hipogonadotropik hipogonadizm gostergesidir. Bu durumda prolaktinde
artig goriiliir. Yapilan testler bu hormonlara ait bozukluklar1 veya testislerde sperm tiretim

bozukluguna isaret eden hormonal degisiklikleri gosterir (8,9).

Infertil hastalarn % 5’inde,azospermiklerin ise % 15’inde karyotip bozuklugu vardir
(10). En sik Klinefelter Sendromu tespit edilir. Bu nedenle azospermisi olan her hastaya
karyotip analizi ve Y kromozom mikrodelesyonlar1 tayini  gereklidir. Y kromozomu
spermatogenez ic¢in gerekli olan genleri tasimaktadir. Normal fenotipik goriinlime sahip
oldugu halde, idiopatik infertilitesi olan erkeklerin %10-20’sinde Y kromozomunun uzun
kolunda bulunan ve fertilite i¢in gerekli olan AZF boélgelerinden bazilar1 bulunmamaktadir.
Sitogenetik ve molekiiler c¢aligmalar, Y kromozomundaki delesyonlarin anormal

spermatogenez ile iliskili oldugunu gostermektedir (11,12).
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Radyolojik degerlendirmerutinde gerekli degildir. Etyolojinin aydinlatilmasinda

yararli olabilir. En son biyopsi ile 6rnek alinir ve tedavi i¢in karar verilir.

Azospermi; testis sonrasi sperm kanallarinin agik (nonobstriiktif) (%60) veya tikali
(obstriiktif) (%40) olmasi durumuna gore ikiye ayrilir.Azoospermilerin % 40’1 tikanikliga
baghidir.

2.6.1.0bstriiktifAzospermi (OA):

Kanallar kapali oldugunda sperm iiretimi olmasina ragmen, ejakiilatta sperm olmaz.
Bu tikaniklik dogustan olabildigi gibi cerrahi ya da travma nedeniyle de olabilir. En sik
karsilasilan obstriiksiyon nedenleri vasdeferens, epididimis ve ejakiilatuar kanal
obstriiksiyonlaridir. Tikanikliga bagli azospermik vakalarda Perkiitan epididimal sperm
aspirasyonu (PESA), Mikro epididimal sperm aspirasyonu (MESA), Testikiiler sperm
aspirasyonu (TESA) ve Testikiiler sperm ekstraksiyonu (TESE) ile sperm elde edilebilir.
Yapilan ¢alismalarda bu gruptaki hastalarin yaklasik % 90’inda bu yontemlerle sperm elde
edilebilecegi gosterilmistir (13).

2.6.2.Non-obstriiktif Azospermi (NOA):

Azoospermilerin % 60’1 tikanikliga bagli degildir. Bu tip azoospermide testislerde
sperm Uretimi ya hi¢ yoktur ya da belirli alanlarda ¢ok smurli sayida olmaktadir. Bazi
tubiillerde hig iiretim olmazken, bazilarinda az sayida sperm olabilir. NOA durumunda cerrahi
yontemlerle sperm elde edilmeye calisilir. Bu yontemler PESA, MESA, TESA ve TESE

yontemleridir (14).
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2.7.PESA (PercutanesusEpididymal Sperm Aspiration) -Perkiitan Epididimal
Sperm Aspirasyonu:

Epididim i¢ine ince bir igne ile girilerek sperm elde edilmesi yontemidir. Obstriiktif

(Tikal1 tip) Azospermide uygulanir.

2.8.MESA (Micro Epididiymal Sperm Aspiration) —Mikro Epididimal Sperm
Aspirasyonu:

Epididime igne yerine cerrahi operasyonla girilerek doku pargaciklari alinmasi ve

sperm elde edilmesi yontemidir.

2.9.TESA (Testicular SpermAspiration) -Testikiiler Sperm Aspirasyonu:

Genellikle sperm iiretiminin iyi oldugu ama kanallarinin tikali olmasi (OA) yiiziinden
ejakiilatinda sperm goriilmeyen erkeklerde uygulanir. Testise igne ile girilerek sperm elde
edilmesi yontemidir (Resim 1). OA’de sperm elde etme sans1 yiiksektir. Planlanan aspirasyon

noktalari igaretlenip,aspirasyon iglemi yapilir (14).

2.10.TESE (Testicular Sperm Extraction) -Testikiiler Sperm Ekstraksiyonu:

Bu ii¢ yontemle sperm bulunamayan vakalarda TESE yontemi uygulanir. Testisten
doku 6rnekleri alinarak sperm elde edilmesi yontemidir (Resim 2). Genel yada lokal anestezi
altinda skrotal kesi ile testis ve epididim incelenir. Alinan testis dokusunda sperme rastlanirsa,
ayn1 yerden iki kat daha doku alinarak igleme son verilir. Cok siddetli spermatogenez
bozuklugu olan, testikiiler yetmezlikli olgularda, NOA’li hastalarda da TESE ile sperm elde
etme sans1 vardir. Azoospermi olgularinin da % 60’inda , ¢ok kii¢iik odaklarda sperm tiretimi
devam edebilmektedir. NOA sperm bulma oran1 % 50-60 tir(15). OA ise sperm bulma orani
% 100 diir (16).
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2.11.Mikro-TESE (Microdissection TESE) :

Schlegel ve arkadaslarmin, ilk kez 1998’de uyguladiklar1 yonteme goére; ameliyat
mikroskobu ile 1-5 mgagirhigindaki testis dokusu ¢ikarilir (17) (Resim 3). Bu yo6ntemin
avantajlari,daha az testis dokusunda daha yiiksek sayida sperm elde edilmesi,
devaskiilarizasyon ve dolayisiyla testikiiler hasar riskinin diigiik olmasidir. Dezavantajlar ise,
ameliyat mikroskobunun gerekli olmasi ve bu girisimin siiresinin uzun olmasidir. Bu siire
icerisinde testise fazla zarar vermeden ve ¢ok sayida sperm elde edebilmek amaglanmistir.
Mikro-TESE ile hiicre bulma sansi1 artmis ve testis daha az travmatize oldugu i¢in sonraki
girisimlerde yeniden sperm bulma sans1 devam etmektedir. Bu yontem ile NOA olgularinin
yaklagsik % 60’inda sperm elde edilebilmektedir. Kanallarinda tikaniklik olan bir hastada
sperm bulma sansi, hormonal veya genetik problemi olan hastalara gore daha yiiksektir(18).
TESE endikasyonu olan her hastaya yan etkilerinin diisiik ve basarisinin yiliksek olmasi

nedenleri ile Mikro-TESE yapilmasi daha uygundur.

3.GEREC VE YONTEM

Yaptigimiz calismada Istanbul’da bir ozel merkezde 1996-2015 yillar1 arasinda non-
obstriiktif azospermi (NOA) tespit edilerek cerrahi sperm elde yontemleri sayesinde ICSI
uygulanan hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. NOA disindaki nedenlerle ICSI
uygulanan hastalar caligmaya dahil edilmedi. Cerrahi sperm elde yontemlerinin sperm elde
etme basaris1 ve gebelik sonuglarina etkileri arastirildi. Hastalara rutin infertilite arastirmasi
olan anamnez, fizik muayene ve en az iki spermiogram yapildi. Azospermi tespit edilen
hastalarda rutin olarak Y kromozom mikrodelesyonu ve hormonal degerlendirme (FSH, LH,
PRL ve testosteron) yapildi. Karyotip anomalisi olan hastalar yada Y kromozomu
mikrodelesyonu olanlar ve testis hacmi Sml’den kiiciik olan hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.
Dosyalar1 incelenen 795 hastadan kritelere uyan 200 hasta dahil edildi. Bu hastalar TESA
yapilanlar (Grup I) ve TESE yapilanlar (Grup II) olarak esit iki gruba ayrildi. Cerrahi sperm
elde yontemleri oosit elde edilmesinden 3 saat 6nce uygulandi. TESA veya TESE yapilan

hastalarda hareketli yada hareketsiz spermatazoa tespit edilmesi positif olarak degerlendirildi.
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3.1.TESA Teknigi

Hasta supin pozisyonda yatirilir. Kord ve ciltte yaklagik 10ml Lidokain (%1) ile lokal
anestezi saglandiktan sonra 19 G angiocath ile gerceklestirilir. Igne skrotum cilddinden
testise angaje edildikten sonra igerisinde 1-2ml koruyucu medium bulunan enjektérle negatif
basing uygulanarak angiocath ucunda testis dokusu goriiliinceye kadar ileri-geri cekilir
(Resim 1). Negatif basing uygulanmaya devam edilerek angiocath ciltten digar1 alinir, bu
esnada ciltte kalan doku penset ile ¢ekilir. Testis dokusu steril cam pellet i¢erisinde konulur
(Resim 4). Spesimenin mikroskop altinda hemen incelenmesi ile sperm varlig1 ve hareketliligi
0 anda test edilir. Sperm bulunana kadar aym testisten 3 — 4 kez aspirasyon yapilir.

Spermatozoa tespit edilemezse ayni iglemler diger testiste yapilir.

3.2.TESE teknigi

Hasta supin pozisyonda yatirilir. Genital bolgenin cerrahi sterilizasyon ve Ortiimiinii
takiben lokal anestezi uygulanir. Bu amagla 20 cc steril enjektore 15-20 cc Citanest (%1
lidocain) alinir. Bir taraftaki kord yapilar1 ve vaz deferens palpe edilirken, enjektor ucu vaz
deferense dogru ilerletilir. Vaz deferensin yaninda seyreden genitofemoral sinir civarina Scc
Citanest injekte edilerek blokaj yapilir. Her iki taraftaki sinir blokaj1 sonrasi, perineal sinir
innervasyonu alaninda olan skrotum cildine de 5cc anestezik madde uygulanir. Skrotal orta
hat insizyonu ile cilt, cilt alti, dartos ve spermatik fasya tabakalar1 gecilerek tunika vaginalis
parietalise ulasilir. Tunika da acgilarak testis ve epididim ortaya konulur. Testisin superfisyal
dolasimi g6z Oniinde bulundurularak, tunikasi iizerine 15 numara bistiiri ile uzunlamasina
yapilan bir insizyon ile tiibiller doku disar1 alinir (Resim 2). Bu sirada 8-15x optik
biiyiitmeden faydalanilarak 15-20 mg’lik dokular alinabilir (Resim 3). Bu yontemle alinan
¢oklu pargalar sayesinde sperm fiiretilen odak bulunmaya galisilir. Ayn1i zaman da testisin
histopatolojik yapisinin incelenmesi ve iiretim fonksiyonunun belirlenebilmesi i¢in de patoloji
boliimiine doku 6rnegi gonderilebilir. Sperm bulunursa artik bagka parga alinmasina gerek
kalmadigindan isleme son verilir. Sperm bulunamazsa, ayni testisten bagka bdlgelerden
parcalar alinarak incelenir. Yine bulunamazsa, kontralateral testiste ayni islemler tekrarlanir.

Alinan ornekler icinde 2cc HEPES buffered medium bulunan tiiplere steril bir sekilde aktarilir
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ve kapaklar1 kapatilir. Androloji laboratuarina giden parcalarin tiibiiler dokunun ayristirilmasi
ve 200x ve 400x biiylitmede faz kontrast mikroskopta incelenmesi sayesinde, sperm ve germ
hiicre varlig1 arastirilir (Resim 4). Tunika vaginalis insizyonu 4/0 polypropylene ile kontinii
olarak, diger skrotal tabakalar da hemostaz1 takiben 3/0 polypropylene sutur materyali ile

anatomisine uygun olarak kapatilir.

3.3.istatistiksel Yontem

Toplanan verilerin istatistiksel analizi i¢in STATA MP Parallel Edition (Statistics/Data
Analysis StataCorp Texas USA) siiriim 13 istatistik programi kullanildi. Siirekli degiskenler
icin student-t testi, ylizdelerin karsilastirilmasinda comparison of proportions testi kullanildi.

Yapilan tiim testlerde p degeri <0,05 istatistiksel anlaml1 olarak kabul edildi.

4. BULGULAR

TESA yapilan hastalarda sperm bulunma olasiligi TESE yapilanlara gore istatistiksel
olarak daha az bulundu. Gruplar arasinda erkek yasi agisindan fark saptanmadi(36.8+8.2 ve
36.7+9.7). TESA yapilan hastalarin %24’tinde TESE yapilan hastalarin ise %46’sinda sperm
saptandi (p:0.002). Fertilizasyon oran1 %57 ve eve ¢ocuk gotiirme oran1 %34 olarak saptandi.
TESE yapilan hastalarda ise sperm bulma oran1 %46, fertilizsyon oran1 %59 ve eve ¢ocuk
gotlirme oran1 %35 saptandi. Gruplar arasinda ICSI basarisi, fertilizasyonve evde bebek orani
acisindan istatistiksel fark saptanmadi (Tablo 1). Sperm saptanan hastalarda her iki grupta da

FSH seviyeleri istatistiksel olarak daha diisiik saptandi (Tablo 2 ve 3).
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Tablo 1.

Grup | Grup Il P
(n:100) (n:100)
Yas (y1l) 36.8+8.2 | 36.7+9.7 0.93
Sperm bulunma (%) | 24 46 0.002
Fertilizasyon (%) 57 59 0.88
Evde ¢ocuk (%) 34 37 0.76

Tablo 2. Grup I- FSH seviyesi ile sperm elde etme olasilig

Pozitif Negatif P
FSH (1U/l) 12.8 4.9 21.743.7 0.0001
Sperm bulunma (%) | 24 76 0.0001

Tablo 3. Grup I1- FSH seviyesi ile sperm elde etme olasilig

Pozitif Negatif P
FSH (1U/1) 13.8 4.3 23.847.7 0.0001
Sperm bulunma (%) | 42 58 0.032
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5. TARTISMA

Erkeklerin %1’inde, infertilite olgularinin ise %10-15’inde bulunan azospermi
ejekiilatta hi¢ sperm bulunmamasi durumudur (1). Azospermik erkeklerin ¢ogunda sorun
sperm tasiyici kanallar agik oldugu halde testislerde olgun sperm {iiretiminin yeterli diizeyde
olmamasidir. Nonobstriiktif azospermi olarak adlandirilan bu durum testislerin kendisindeki
kusurlara veya testisleri sperm yapimi i¢in uyaran hormonlarin salgilandig1 hipofiz bezine ait
hastaliklara bagl olabilmektedir (4). Azospermi olgularinin tedavisinde en énemli ilerleme,
testislerde spermatogenezin devam ettigi kiiciik odaklarin gosterilerek, bu odaklardaki matiir
sperm hiicrelerinin elde edilmesidir. Vaz deferens, epididim veya testisten sperm elde etmek
icin birgok farkli metod gelistirilmistir. Testikiiler Sperm Aspirasyonu (TESA) ve 6zellikle
mikrocerrahi yonetmiyle testislerden sperm elde edilmesi olan MikroTESE nonobstruktif

azospermili hastalara ¢ocuk sahibi olma sans1 vermistir (5).

TESA testise igne ile girilerek sperm elde edilmesi yontemidir. TESA yontemi ile
NOA hastalarda sperm elde etme basarisi ¢esitli ¢alismalarla degerlendirilmistir. Lewin ve
arkadagslari. TESA aracilifiyla 85 NOA hastada %58.8 oraninda sperm elde etmistir (19).
Khadra ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada 84 NOA hastada %53,6 oraninda sperm elde
etmistir (20). TESA IVF-ICSI icin diger yontemlere nazaran ortalama sperm elde etme
basaris1 gostermektedir. Bazi merkezlerde minimal invaziv bir islem olmasi1 ve testikiiler
hasar ve doku kayb1 riskinin az olmasi nedeniyle ilk secenek olarak sunulmaktadir (4,21).
TESA uygulanan hastalarda hematosel ve post operatif testis agris1 gibi oral analjeziklerle
gecen minor yan etkiler izlenmektedir. Glivenli ve diisiik maliyetli olmasina ragmen diger

yontemlere nazaran sperm elde etme basaris1 daha diisiiktiir (20,22).

TESE testisten doku Ornekleri alinarak sperm elde edilmesi yontemidir. NOA
erkeklerde sperm elde etme basarisini arttirmak i¢in daha fazla testis dokusu aliarak
incelenir. Literatiirde TESE ile NOA hastalarda sperm elde etme basarist bir¢cok caligma ile
degerlendirimistir. Su ve arkadaglar1 81 NOA hastaya TESE uygulanmis ve % 58 oraninda
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sperm elde etmistir. Ayrica hipospermatogenezis grubunda maturasyon arresti ve Sertoli cell
only olanlara gore ¢ok daha yiiksek (%79, %47 ve %29 sirasiyla) oranda sperm elde edildigini
belirtmislerdir (23). Baska bir ¢alismada, Hauser ve ark. 87 hastada TESE ile % 64 sperm
elde etmistir. Sperm elde etme orani hipospermatogenik grupta %100 iken maturasyon arresti

ve Sertoli cell only grubunda sirasiyla %46 ve %33 e gerilermistir (22).

Yakin zamanda yapilan bir calismada Abdel Raheem ve arkadaslar1 TESE sirasinda
histopatolojik degerlendirmede spermatozoa ile tiibiilleri varlig ile basar1 orani arasinda giiclii
bir korelasyon saptamislardir. Bu ¢alismada hiposspermatogenezisli hastalarda TESE ile
%100 oraninda sperm saptanirken, Sertoli cell only olan hastalarda %24 oraninda sperm elde
edilmistir (24).

Literatiirde altta yatan hastaliga bagl olarak farkli sperm elde etme oranlar
bildirilmistir. Marcelli ve arkadaslar1 Kkriptorsidizm 6ykiisii olan 142 hastada yaptiklar1 TESE
de %65 oraninda sperm elde ettiklerini bildirmislerdir. Ayrica bu calismada orsiopeksi
yasinin sperm elde etme oranina etkisi olmadig: belirtilmistir (25). TESE yapilarakK linefelter
sendromu olan bireylerde de basarili sperm elde oranlart bildirimistir. Vernaeve ve arkadaslari
50 non-mozaik Klinefelter sendromlu hastayi incelemis ve TESE ile %48 oraninda sperm elde
etmisler(26). Fullerton arkadaslar1 yaptiklari derlemede ¢esitli cerrahi yontemleri kullanilarak
tedavi edilen Klinefelter sendromlu 373 hastada TESE kullanilarak %42 oraninda sperm elde
edildigi bildirilmistir (27).

TESE yonteminde sperm elde etme oran1t TESA yontemine gore daha yiiksektir (22).
Ancak, skrotal hematom ve nadiren testikiiler atrofi gibi komplikasyonlar TESE de daha
siklikla goriilmektedir. Genellikle kendini sinirlayan ekstratunikal hematomlar hastalarin%
S'inde goriiliir (28). Intratunical hematom, genellikle asemptomatik olmasina ragmen, ultrason
da % 82 oraninda goriilebilir ve tamamen iyilesmesi 6 aya kadar siirebilir. Testis
devaskiilarizasyonu ve testikiiler atrofi nadirdir ve vakalarin% 3'linde meydana geldigi
bildirilmistir (29). Yapilan ¢alismalarda TESE de damar hasar1 gdsterilmesine ragmen , Schill
arkadaslar yaptiklar1 calismada 39 hastay usg ile degerlendirmis TESE 6ncesi ve sonrasinda

testikiiler hacimler arasinda anlamli fark olmadigini belirtmislerdir (30).
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TESE de sperm elde etme basarisimi arttirmak icin c¢esitli teknikler gelistirilmistir.
Testiste ciddi patoloji olan olgularda bile testis parankiminde bazi alanlarda sperm tiretimi
korunmustur. Ince igne aspirasyon (FNA) haritalandirma sperm iiretiminin oldugu alanlari
belirleyip TESE basarisini arttirmaktadir. FNA haritalama kavrami ilk kez  Turek ve
arkadaslar1 tarafindan tanitildi (31). FNA haritalama ile TESE basaris1 %99’a ulasmaktadir.
Birkag¢ alanda spermatogenez gosterildiginde TESE basaris1 %90 civarindadir. Sifir alan veya
veya bir alanda pozitif 6rnek olmast durumunda TESE basarisi tartismali ve daha invaziv

girisimler dikkate alinmalidir (32).

Schlegel ve arkadaslarinin, ilk kez 1998’de uyguladiklari Mikro TESE yonteminde,
daha az testis dokusunda daha yiiksek sayida sperm elde edilmektedir (17). Mikro TESE ile
tek yada ¢ok sayida odaktan yapilan TESE den daha fazla sperm elde edilmektedir. Invaziv
bir iglem olmasina ragmen optik biiyiitme ile daha az dokudan daha c¢ok sperm elde
edilmektedir. Kan damarlar direkt goriilebildiginden vaskiiler yaralanma ve testis atrofi riski
daha azdir. Geleneksel TESE de %45 oraninda sperm elde edilirken Mikro TESE de %63
oraninda sperm elde edilmektedir (33). Amer ve arkadaslar1 TESE ile MikroTESE
karsilastirmislar ve TESE ile %30 oraninda Mikro TESE ile ise %47 oraninda sperm elde
etmislerdir (34).

Testis histolojisi mikto TESE de sperm elde etmede 6nemlidir. Yapilan bir ¢alismada
Sertoli cell only olan hastalarda mikto TESE ile %22 oraninda sperm elde edilirken gok
odakli TESE de %13 oraninda sperm elde edilmistir (35). Bagska bir ¢alismada 460 hastada
Mikro TESE ile sperm elde etme oranlar1 hipospermatogeneziste %81, maturasyon arrestinde

44 ve Sertoli cell only hastalarda ise %41 oraninda bulunmustur (36).

Mikro TESE nin non-mozaik Klinefelter sendromlu hastalarda da basarili oldugunu
kanitlamistir.  Konu ile ilgili yapila bir ¢alismada 42 hastada %69 oraninda sperm elde
edilmis ve 21 canli dogum gergeklesmistir (37). Fullerton ve arkdaslar1 konu ile yaptiklari
derlemede Klinefelter sendromlu hastalarda TESE ve Mikro TESE ile 101 canli dogum

oldugunu ve bebeklerin genetik olarak normal oldugunu belirtmislerdir (27).
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Mikro TESE komplikasyonlar1 hematom ve intatestikiiler fibrozistir. Yapilan bir
calisgmada 60 hasta degerlendirimis, hastalarin %15 inde opersyon sonrasi ultrasonda
intratestikiiler hipoekoik fokal lezyon saptanmistir. Seri ultrason ile tekip edilen hastalarda 1.
ayda %6 oraninda diizelmis, alti ay sonra tamemen kaybolmustur (34). Benzer sekilde
yapilan bagka bir ¢alismada 100 hasta degerlendirilmis, 1. ayda %12 olan hematom oran1 6

ayin sonunda %2,5 e gerilemistir (38).

Bizim ¢aligmamizda 200 hasta degerlendirildi. TESA yapilan hastalarda %24 oraninda
sperm bulundu. Fertilzasyon oram1 %57 ve eve ¢ocuk gotiirme orani %34 olarak saptandi.
TESE yapilan hastalarda ise sperm bulma orani %46, fertilizsyon orani %59 ve eve ¢ocuk
gotlirme orant %35 saptandi. TESA yapilan hastalarda sperm bulunma olasilifi TESE
yapilanlara gore istatistiksel olarak daha az bulundu. Her iki grupta ICSI bagsarisi fertilizasyon
ve evde bebek oraninda istatistiksel fark saptanmadi. Gruplar arasinda erkek yasi agisindan
fark saptanmadi. Sperm saptanan hastalarda her iki grupta da FSH seviyeleri istatistiksel

olarak daha diisiik saptandi.

6.SONUC

Son yillarda yeni tanisal testlerin bulunmasi ve yardimci iireme tekniklerindeki
gelismeler iireme sagligl tedavisindeki basar1 oranlarini artirmistir. Calismada, TESA yapilan
hastalarda sperm bulunma olasiligit TESE yapilanlara géredaha az bulundugundan sperm elde
etmede hastalara bu ayrint1 verilmeli vehastalara dnce TESA, gerekirse daha sonra TESE yada

direk olarak TESE yapilmasi onerilmelidir.
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Tablo-1 Erkek infertilitesinin nedenleri

Idiopatikinfertilite

Varikosel

Endokrin (Hipogonadism )
Urogenitalenfeksiyonlar
Inmemis Testis

Semen likefaksiyon bozuklugu
ve seksiiel bozukluklar
Immiinolojik faktorler

Genel ve sistemik hastaliklar
Obstriiksiyon

Diger anomaliler

% 31

% 15,6
% 8,9
% 8

% 7,8

% 5,9
% 4,5

% 3,1
% 1,7
% 5,5
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Tablo -2 Diinya Saghk Orgiitii ( WHO 2010 ) kriterleri

Parametre Alt referans limit
Semen volumu 15(1,4-1,7)
Total sperm sayisi ( 10° / ejakulat ) 39 (33-46)

Sperm konsantrasyonu ( 10%/ ml ) 15(12-16)
Toplam hareketlilik ( % ) 40 (138-42)

Ileri hareketlilik ( % ) 32(31-34)
Sperm morfolojisi ( normal formlar,% ) 4(3,0-4,0)

PH >7,2
Peroxidase ( + ), lokositler ( 10°per ml ) <10

Likefaksiyon zamani 20-25 min.

Tablo 3 : Sperm konsantrasyonuna gore siniflama

Tamm Sperm sayisi
Azoospermi 0
Siddetli oligosipermi <1
Orta oligospermi 1-5
Hafif oligospermi 5-20
Normospermi > 20
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Sekil 1: Olgun bir spermin yapisi

T Akrozom
Basg 1
Postakrozomal Bélge
Boyun )
i Orta par¢a
\
Kuyruk 1 ! Esasparca

Sen paca

Sekil 2 :Makler Kamarasi
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Resim 1: TESA teknigi

Resim 2: TESE teknigi

Resim 3: Mikro TESE teknigi
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Resim 4: Elde edilen tubuller ve faz kontrast mikroskopla sperm goriiniimii

IVF Center

Patient Name:
Patient ID:

Embryo ID:

12:01:22 18.09.2015
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